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Rentgenska praškovna difrakcija zdravil proti depresiji   
Povzetek:  
Z metodo rentgenske praškovne difrakcije lahko karakteriziramo snovi s kristalinično 
sestavo. Za vsako kristalinično snov obstaja edinstven difraktogram, ki je tudi rezultat te 
metode in nam omogoča nadaljnjo kvalitativno analizo.  
 
V diplomskem delu sem z računalniškimi programi XˈPert HighScore Plus, CSM, 
ConQuest, CSD in Mercury analizirala devetnajst vzorcev zdravil proti depresiji. S 
programom XˈPert HighScore Plus sem vzorce primerjala med seboj in iz dobljenih 
rezultatov pridobila podatke o kristaliničnih oz. prisotni amorfni fazi. Ugotovila sem, da 
so si nekateri difraktogrami z isto zdravilno učinkovino med seboj podobni, drugi pa 
različni, kar pomeni, da le-ti vsebujejo drugačne pomožne snovi. Zdravila, ki vsebujejo 
manjši delež zdravilne učinkovine, se lahko ujemajo v vrhovih istih pomožnih snovi. 
Eden izmed glavnih namenov je bil identificirati snovi v vzorcih in jih primerjati z 
navedenimi snovmi v deklaraciji. Identifikacijo spojin mi je omogočal program CSM, 
programe ConQuest, CSD in Mercury pa sem uporabila za določitev zdravilnih 
učinkovin, ki jih s programom CSM nisem mogla določiti. Nekaterih zdravilnih 
učinkovin in pomožnih snovi mi v vzorcih zaradi premajhnega deleža ali prisotne 
amorfne faze ni uspelo identificirati. Navedene deklaracije vzorcev in identificirane snovi 
so se po pričakovanjih med seboj ujemale.  
 
Prav tako me je zanimalo, kolikšen delež tablete sestavlja zdravilna učinkovina in 
kolikšen delež pomožne snovi, zato sem vse vzorce stehtala na analitski tehtnici in preko 
pridobljenih mas ter znanih mas zdravilnih učinkovin izračunala masne deleže. 
Posledično sem iz dobljenih masnih deležev ugotovila, da večji kot je masni delež snovi 
v tableti, lepše so izrisani vrhovi snovi na difraktogramih. 
 
 




X-ray powder diffraction of antidepression drugs 
Abstract:  
X-ray powder diffraction can be used to characterize substances with a crystalline 
composition. For each crystalline substance there is an unique diffractogram, which is 
also the result of this method and allows further qualitative analysis. 
In my diploma work, I analysed nineteen samples of antidepressants with the computer 
programs X’Pert HighScore Plus, CSM, ConQuest, CSD and Mercury. With the X’Pert 
HighScore Plus program, I compared the samples with each other and obtained data on 
the present crystalline and amorphous phases. I have found that some diffraction patterns 
with the same active substance are similar to each other, but some are also different. This 
means that they contain different auxiliary substances. Medicines containing smaller 
proportions of active substance may match with the peaks of the same auxiliary substance. 
One of the main purposes was to identify substances in samples and compare them with 
the substances listed in the declaration. The identification of the compounds was made 
using the CSM program. ConQuest program, CSD and Mercury were used to determine 
active substances that the CSM program could not determine. Due to too small a 
proportion or the presence of amorphous phase, I was unable to identify some active 
substances and auxiliary substances in the samples. Listed sample declarations and 
identified substances, as expected, matched each other.  
I was also interested what fraction of the tablet the active substance represents and what 
is the fraction of the auxiliary substances. Therefore I weighed all the samples on an 
analytical balance and calculated the mass fractions from the obtained masses and known 
masses of active substances. As a result, I found that the higher the mass fraction of the 
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Ena izmed ključnih pravic človeka je zdravje, to pa je še kako pomembno za njegovo 
kvalitetno življenje. Številne zdravilne rastline in njihove pripravke so za zdravljenje 
bolezni in lajšanje bolečin uporabljali že naši predniki. Njihove izkušnje so se ohranjale 
in prenašale na naslednje generacije, znanje pa se je samo še izboljševalo in širilo. 
Danes se je farmacevtska industrija razširila do te mere, da si življenja brez uporabe 
zdravil ne moremo predstavljati. Pri vsem tem ne smemo pozabiti na načrtovanje, 
vztrajnost, raziskovanje in trud ljudi, ki je vložen v izdelavo ene same tablete oz. zdravilne 
učinkovine. 
1.1 Zdravila 
Zakon o zdravilih in medicinskih pripomočkih (ZZMP) opredeljuje zdravilo kot snov ali 
kombinacijo snovi, ki se uporabljajo pri zdravljenju in preprečevanju bolezni pri živalih 
in ljudeh. Prav tako so to pripravki za ljudi in živali, s katerimi se določajo diagnoze, 
ponovno vzpostavijo, izboljšajo in spremenijo njihove fiziološke funkcije. Poznamo 
zdravila človeškega, živalskega, rastlinskega, mikrobnega ter kemijskega izvora in 
zdravila, pridobljena z biotehnološkimi postopki [1].  
 
Zdravila so sestavljene iz ene ali več zdravilnih učinkovin ter pomožnih snovi. Nosilka 
terapevtskega delovanja je zdravilna učinkovina, pomožna snov pa podpira delovanje 
zdravila in nosi fizikalno-kemijske lastnosti [2]. 
 
Preden lahko proizvajalci na trgu uveljavijo novo zdravilo, mora ta dobiti posebno 
dovoljenje komisije. Dovoljenje temelji na predpisani dokumentaciji, s pomočjo katere 
se mora zagotoviti ustrezno kvaliteto, delovanje in varnost za zdravilo. Danes se v manjši 
meri uporabljajo magistrirana zdravila (narejena v lekarni), vedno bolj pa je razširjena 
uporaba gotovih zdravil. Vsako tako izdano zdravilo mora imeti deklaracijo, na kateri je 
navedeno tovarniško ime zdravila in proizvajalca, mednarodno nezaščiteno oziroma 
generično ime, količinska sestava, vsebuje pa tudi podatke o uporabi, roku trajanja, 
neželenih učinkih, hrambi, obliki in izdajanju. Prav tako je naveden datum in številka 
serijske proizvodnje ter šifra odločbe [3]. 
  
Nekatera zdravila lahko kupimo v lekarnah ali specializiranih trgovinah brez 
predpisanega zdravniškega recepta, za večino drugih pa je zaradi varnosti potreben 
zdravniški recept, ta zdravila pa se lahko izdajajo izključno v lekarnah. Zdravila s posebej 




zahtevno uporabo in ravnanjem je mogoče dobiti le z receptom specialista ali pa jih smejo 
imeti le določene zdravstvene ustanove, ki imajo nadzor nad bolnikom [2]. 
1.1.1 Oblike zdravil 
Glede na način uporabe (notranja, zunanja) proizvajalci izdelujejo zdravila v različnih 
farmacevtskih oblikah (Slika 1.1). Ena najpogosteje uporabljenih farmacevtskih oblik je 
trdno agregatno stanje, kamor spadajo tablete, svečke, praški, zrnca, palete ter kapsule. 
Predstavniki tekočega agregatnega stanja so različne raztopine, kapljice, sirupi, emulzije, 
suspenzije, tinkture in tekoči ekstrakti, med poltrdne oblike prištevamo mazila, med 
plinasto agregatno stanje pa pršila in inhalacije.  
Farmacevtske oblike lahko v ali na telo vnašamo: 
-peroralno (zdravilo zaužijemo); 
-oralno (zdravilo pustimo le delovati v ustih); 
-parenteralno (zdravilo se nahaja v obliki injekcij, infuzij); 
-rektalno (zdravilo vnašamo v črevo); 
-dermalno (zdravilo v obliki mazila nanašamo na kožo) [2]. 
 
Slika 1.1. Prikaz različnih farmacevtskih oblik zdravil. 





Antidepresive so odkrili v zgodnjih petdesetih letih. Uvrščamo jih v skupino zdravil z 
različno kemijsko strukturo in različnimi mehanizmi delovanja, skupna lastnost pa jim je 
zdravljenje depresije. Glede na kemijsko strukturo jih delimo na monociklične, 
biciklične, triciklične in tetraciklične, glede na mehanizem delovanja pa na selektivne 
zaviralce privzema noradrenalina, selektivne zaviralce privzema serotonina, zaviralce 
privzema noradrenalina in serotonina ter druge antidepresive [4]. 
Zaradi različnih interakcij z nevrotransmiterskimi sistemi so imeli starejši antidepresivi 
zelo veliko neželenih stranskih učinkov, danes pa so razviti do te mere, da lahko bolnikom 
omogočijo bolj varno in lažje zdravljenje[5]. 
1.1.3 Zdravilne učinkovine 
Zdravilna učinkovina je spojina ali zmes spojin, ki imajo na človeško telo že v majhnih 
količinah zdravilno učinkovitost in uporabnost. Uporabljena je lahko samostojno, 
najpogosteje pa jo najdemo kot del zdravila [6].  
1.1.3.1 Venlafaksin  
Venlafaksin se uporablja v ambulantnem in bolnišničnem zdravljenju depresivnih motenj 
in depresivnih motenj z anksioznostjo, zdravljenje anksioznosti (generalizirane anksiozne 
motnje) in vzdrževalnem zdravljenju. Prav tako se uporablja za preprečevanje ponovitev 
depresivne epizode ter pojava novih depresivnih epizod (Slika 1.2). Mehanizem 
antidepresivnega delovanja je najverjetneje povezan s potenciranjem nevrotransmiterskih 
aktivnosti v osrednjem živčnem sistemu. Venlafaksin in njegov glavni metabolit O-
demetilvenlafaksin sta močna inhibitorja ponovnega privzema serotonina in 
noradrenalina ter šibka inhibitorja ponovnega privzema dopamina[4].  
 
 
Slika 1.2: Molekula venlafaksina. 





Bupropion (Slika 1.3) je pomemben za zdravljenje depresije in tako imenovanih 
sezonskih motenj, ki se pojavljajo vsako leto ob istem času. Prav tako je pomemben za 
zdravljenje ljudi z bipolarno motnjo, zdravljenje hiperaktivnosti in pomoč ljudem pri 
odvajanju od kajenja. Je šibek zaviralec ponovnega privzema dopamina in noradrenalina. 
Deluje tako, da poveča določene aktivnosti v možganih [7].  
 
Slika 1.3: Molekula bupropiona. 
1.1.3.3 Trazodon 
Za trazodon (Slika 1.4) ni povsem znano kako deluje. Strokovnjaki ga največkrat 
predpišejo ljudem, ki zbolijo za depresijo skupaj z anksioznostjo, trpijo za tesnobo in ne 
morejo spati. Njegov mehanizem delovanja je povezan s povečano aktivnostjo 
nevrotransmitorjev serotonina in noradrenalina v možganih. Deluje tako, da ustavi 
sproščen serotonin in tako pripomore, da se ta ponovno absorbira v živčne celice v 
možganih [8].  
 
Slika 1.4: Molekula trazodona. 





Duloksetin (Slika 1.5) je generično zdravilo. Namenjeno je za zdravljenje velikih 
depresivnih motenj, nevropatskih bolečin, fibromialgije, generalizirane anksiozne motnje 
in kroničnih mišično-skeletnih bolečin. Spada med zaviralce ponovnega privzema 
serotonina in noradrenalina v centralnem živčnem sistemu [9]. 
 
Slika 1.5: Molekula duloksetina. 
1.1.3.5 Escitalopram 
Učinkovina escitalopram (Slika 1.6) spada v skupino zdravil selektivnega zaviralca 
ponovnega privzema serotonina. Uporablja se za zdravljenje ljudi, starejših od 12 let, ki 
imajo težave s tesnobo in hude depresivne motnje. Gre za antidepresiv s sorazmerno malo 
neželenimi učinki, zato ga ljudje dobro prenašajo. Je S-enantiomer citaloprama [9, 10]. 
 
 
Slika 1.6: Molekula escitaloprama. 





Paroksetin (Slika 1.7) najpogosteje najdemo v obliki paroksetinijevega klorida 
hemihidrata. Njegovo delovanje bi naj bilo povezano z njegovo specifično inhibicijo 
privzema serotonina v možganskih nevronih. Glede kemične strukture ni soroden z 
nobenim od tricikličnih, tetracikličnih in drugih podanih antidepresivov. Paroksetin 
zdravi vse vrste depresivnih motenj, obsesivno kompulzivne motnje, panične motnje z 
agorafobijo ali brez nje, socialne fobije, posttravmatske stresne motnje in generalizirane 
anksiozne motnje [4]. 
 
Slika 1.7: Molekula paroksetina. 
1.1.3.7 Amitriptilin  
Amitriptilin (Slika 1.8) je triciklični antidepresiv, ki v osrednjem živčnem sistemu zavira 
ponovni privzem serotonina in noradrenalina. Deluje sedativno, zato je primeren 
predvsem pri zdravljenju vznemirjenosti, tesnobe, depresije in nočnega mokrenja 
postelje. Za zdravljenje blage oblike depresije ni priporočljiv [11]. 
 
Slika 1.8: Molekula amitriptilina. 





Maprotilin (Slika 1.9) spada v skupino tetracikličnih antidepresivov. Deluje tako, da 
izrazito in selektivno zavira privzemanje noradrenalina v osrednjem živčevju. Uporablja 
se pri ljudeh z unipolarno depresijo, bipolarno in distimično motnjo ter pri ljudeh z 
mešano anksiozno-depresivno motnjo [4]. 
 
Slika 1.9: Molekula maprotilina. 
1.1.3.9 Tianeptin 
Tianeptin (Slika 1.10) najdemo v obliki natrijevega tianeptinata. Je triciklični derivat, ki 
se uporablja pri blagih, zmernih in hudih depresijah. Prav tako vpliva na razpoloženjske 
motnje ter somatske težave. Deluje s hitro absorpcijo v prebavilih in spada v skupino 
drugih antidepresivov [4]. 
 
Slika 1.10: Molekula tianeptina. 





Sertralin (Slika 1.11) je znan kot selektivni zaviralec ponovnega privzema serotonina, ki 
zdravi različne depresivne motnje skupaj z anksioznostjo, obsesivno–kompulzivnimi in 
paničnimi motnjami [4]. 
 
Slika 1.11: Molekula sertralina. 
1.1.3.11 Mirtazapin 
Mirtazapin (Slika 1.12) je namenjen bolnikom s hudimi depresijami. Opredeljen je v 
skupino drugih antidepresivov, ki s centralnim delovanjem povzroča noradrenergični in 
serotonergični prenos. V človeškem telesu se v obliki tablet hitro in dobro absorbira. Je 
tetraciklične kemijske strukture ter je rahlo topen v vodi [4, 12]. 
 
Slika 1.12: Molekula mirtazapina. 





Vortioksetin (Slika 1.13) je antidepresiv, ki se uporablja za zdravljenje bolnikov pri hudih 
depresivnih motnjah. Njegovo delovanje je povezano z različnimi receptorji serotonina v 
možganih. Nekatere receptorje zavira, druge pa spodbuja [13].  
 
Slika 1.13: Molekula vortioksetina. 
 
1.1.3.13 Fluoksetin 
Fluoksetin (Slika 1.14) najdemo v obliki fluoksetinijevega klorida in spada v skupino 
selektivnih zaviralcev ponovnega privzema serotonina. Uporablja se za različne stopnje 
in oblike depresivnih stanj, obsesivno-kompulzivnih stanj ter bulimijo nervoze. Iz 
prebavil se absorbira hitro in dobro, nima vpliva na noradrenergične procese ter ne deluje 
sedativno [4]. 
 
Slika 1.14: Molekula fluoksetina. 




1.1.4 Pomožne snovi  
Pomožne snovi so sestavine, ki jih v zdravilih ne definiramo kot zdravilno učinkovino, 
temveč so v zdravilu le prisotne ali se uporabljajo pri izdelavi le teh. Izboljšujejo 
farmakokinetične in farmakodinamične lastnosti zdravilne učinkovine, dajejo zdravilu 
stabilnost ter omogočajo izvedbo različnih tehnoloških procesov pri vključevanju 
zdravilne učinkovine v farmacevtske oblike. Skladno s farmakopejskimi predpisi morajo 
biti za uporabljene pomožne snovi znane vse zahteve za zagotavljanje kakovosti in 
varnosti [14]. 
V tekočih farmacevtskih oblikah eno ali več pomožnih snovi, ki so nosilke zdravilne 
učinkovine, imenujemo vehikel, v poltrdnih in trdnih pa podlaga [2]. 
Glede na namen uporabe jih razvrščamo v naslednje skupine: adjuvante, antiadhezive 
(magnezijev stearat), antioksidante (askorbinska kislina in njeni derivati), antistatike 
(makrogol 20000), barvila, drsila (koloidni silicijev dioksid), emoliente (voski), 
emulgatorje, izotonizatorje (glukoza, NaCl), konzervanse, maziva (magnezijev stearat), 
mehčala (tributilacetilcitrat), ojačevala arome (etilvanilin), pigmente (ZnO, TiO2), 
podlage (makrogoli, kakavovo maslo, trdi parafin), polnila (laktoza), potisne pline 
(propan, butan), razgrajevala (škrob), sladila (sorbitol), snovi za uravnavanje pH-ja 
(citronska kislina), solubilizatorje, sredstva proti sprijemanju (magnezijev stearat, 
stearinska kislina, silicijev dioksid), sredstva za glaziranje (šelak), stabilizatorje 
(polidekstroza), stabilizatorje emulzij (akrilat), suspendirajoča sredstva (SiO2), podlage 
(voda, etanol), veziva (polivinilpirolidon), vlažila in zgoščevala [14]. 
  




1.2 Rentgenska praškovna difrakcija 
Rentgenstka praškovna difrakcija je ena najpomembnejših analitskih tehnik v kemiji 
trdnega stanja. Uporablja se za karakterizacijo kristaliničnih materialov. S pomočjo 
rentgenskega praškovnega difraktograma, ki je za vsak vzorec edinstven, lahko 
pridobimo kvalitativne  podatke o velikosti, kristaliničnosti in simetriji osnovne celice. Iz 
oblike vrhov lahko že na prvi pogled ocenimo ali je snov kristalinična, delno kristalinična 
ali amorfna. Za identifikacijo neznanih snovi v vzorcu potrebujemo poleg podanega 
difraktograma vzorca še zbirko podatkov, kjer so zbrani difraktogrami standardov. 
Podatkovna zbirka nam omogoča primerjavo medravninskih razdalj d in intenzitet 
uklonskih vrhov vzorcev s standardi [15]. 
1.2.1 Lastnosti trdnih snovi 
Trdne snovi so sestavljene iz gradnikov (atomov, molekul, ionov), ki so med seboj 
povezani z razmeroma močnimi kemijskimi vezmi. Ta lastnost daje trdnim snovem lastno 
obliko. Delimo jih na kristalinične in amorfne snovi [16].  
Najpogosteje vidimo, da vzorec tvori določeno število gradnikov, ki se znotraj snovi 
ponavljajo na večjem ali manjšem prostoru. Tako lahko govorimo o redu dolgega dosega, 
kjer se strukturni vzorec ponavlja na razdaljah veliko večjih od same dolžine kemijske 
vezi, sicer govorimo o redu kratkega dosega. Za kristalne snovi je značilen red dolgega 
dosega, medtem ko je v amorfnih snoveh tudi prisoten strukturni red – red kratkega 
dosega, omejen le na bližnjo okolico posameznega gradnika [17].  
Osnovni gradniki kristalov so razporejeni na način, da se njihova razporejenost pravilno 
in periodično ponavlja v vse tri smeri. Ponavljanje lahko opišemo z množico točk z enako 
okolico v kristalih. Te točke, so razporejene v tridimenzionalne kristalne mreže. Mrežne 
točke lahko povežemo v mrežne ravnine in premice [16]. 
 
Osnovna celica je geometrijsko telo, ki ga določajo izbrani translacijski vektorji v 
kristalni mreži. Translacijski vektorji definirajo geometrijsko telo s tremi pari nasprotnih 
in vzporednih ploskev. Osnovna celica je podana s stranicami (a, b, c) in koti med njimi 
(α, β, γ). Glede na simetrijo, ki določa tudi tip geometrijskega telesa oziroma obliko 
osnovne celice lahko kristale uvrstimo v 7 kristalnih sistemov. Ločimo triklinski, 
monoklinski, ortorombski, tetragonalni, trigonalni, heksagonalni in kubični kristalni 
sistem [18].   
 




Številne ravnine so v kristalni mreži določene z mrežnimi točkami. Ravnine označujemo 
z Millerjevimi indeksi (h k l). Ti opisujejo set vzporednih ravnin z medravninsko razdaljo 
dhkl [18]. 
1.2.2 Rentgenski žarki 
Rentgenske žarke lahko opišemo kot elektromagnetno valovanje z valovno dolžino λ od 
0,05 do 500 Å. V kristalih, kjer so atomi in s tem elektroni razporejeni periodično, prihaja 
do interference sipane svetlobe. Sipanje je pojav koncentričnega širjenja 
elektromagnetnega valovanja z izvorno frekvenco. Če se žarki sipljejo skladno z 
Braggovim zakonom, nastane uklonski žarek (Slika 1.15), ki z določeno jakostjo zadene 
detektor [19]. 
Braggov zakon (Enačba 1.1), na katerem temelji difrakcija rentgenskih žarkov, lahko 
izrazimo kot: 
𝒏 ×  𝝀 = 𝟐 × 𝒅𝒉𝒌𝒍  × 𝒔𝒊𝒏𝜽 
Enačba 1.1: Braggov zakon. 
kjer n predstavlja naravno število, λ valovno dolžino rentgenskih žarkov, dhkl opisuje 
razdaljo med ravninami v kristalni mreži, θ pa podaja kot med smerjo vpadne svetlobe in 
mrežne ravnine (polovica uklonskega kota) [19]. 
 
Slika 1.15: Uklanjanje rentgenskih žarkov. 
 




V difraktometru vir rentgenskih žarkov predstavlja rentgenska cev. Vir elektronov je 
katoda, ki je priključena na napetost. Pri dovolj visoki napetosti elektroni zadenejo anodo 
(Co, W, Mo, Cu) in na njej vzbudijo atome (izbijejo notranje elektrone). V atomih 
elektroni z višjih lupin zasedejo izpraznjena mesta in pri tem emitirajo rentgenske žarke. 
Le-ti se potem na vzorcu uklanjajo. S pomočjo detektorja, ki se premika okrog vzorca (ta 
pa se nagiba s polovično kotno hitrostjo detektorja) lahko zaznamo uklonjene žarke. Kot 
rezultat dobimo difraktogram, ki predstavlja intenziteto sipane rentgenske svetlobe v 
odvisnosti od uklonskega kota [20].  
 
  










2 Namen dela  
Depresijo oziroma depresivnost opredeljujemo kot motnjo človeškega razpoloženja in 
čustvovanja. Zaradi povečanja števila obolelih za to boleznijo sem se odločila, da 
raziščem antidepresive, vejo zdravil, ki se ukvarja za zdravljenje tovrstnih motenj. Na 
trgu se pojavlja vedno več različnih antidepresivov, le redko pa pogledamo njihovo 
sestavo in delovanje, kar je še kako pomembno za počutje človeka. 
Eden prvih namenov mojega diplomskega dela je bil, da bolje spoznam sestavo zdravil 
proti depresiji oziroma antidepresivov. Zanimalo me je, kolikšen delež tablete sestavlja 
zdravilna učinkovina in kolikšen delež predstavljajo pomožne snovi. Prav tako sem se 
želela naučiti, kakšne so skupne in različne lastnosti zdravil, ki vsebujejo isto zdravilno 
učinkovino. 
Glavni cilj moje diplomske naloge je bil, da bolje spoznam metodo rentgenske praškovne 
difrakcije, ki mi je omogočila nadaljnjo kvalitativno analizo vzorcev. Želela sem 
samostojno identificirati sestavo zdravil in jo primerjati z navedeno deklaracijo. Pri vseh 
vzorcih me je zanimala usklajenost deklaracije z mojimi rezultati analize ter ali so v 
vzorcih dodane še druge snovi, ki jih deklaracija ne navaja. 
  










3 Eksperimentalni del 
3.1 Vzorci 
Za svoje diplomsko delo sem izbrala 19 vzorcev zdravil proti depresiji. Pri izbiri vzorcev 
sem bila pozorna, da je tableta oz. kapsula vsebovala zadostni delež zdravilne učinkovine, 
uporabljena analitska metoda pa je bila rentgenska praškovna difrakcija. Vsi vzorci, 
zdravilne učinkovine in pomožne snovi so predstavljene v nadaljevanju. 
 
VZOREC 1: ALVENTA® 
o Zdravilna učinkovina: venlafaksin (150 mg). 
o Pomožne snovi: sladkorne kroglice (saharoza, koruzni škrob), hidroksipropilceluloza, 
povidon, etilceluloza, dibutilsebakat in smukec v jedru kapsule ter želatina, rdeči 
železov oksid, titanov dioksid in rumeni železov oksid v ovojnici kapsule [21]. 
VZOREC 2: WELLBUTRIN® 
o Zdravilna učinkovina: bupropionijev klorid (300 mg). 
o Pomožne snovi: polivinilalkohol in glicerildibehenat v jedru tablete, etilceluloza, 
povidon, makrogol 1450, kopolimerna disperzija metakrilne kisline in etilakrilata, 
silicijev dioksid ter trietilcitrat v filmski oblogi tablete. Črnilo za tisk sestavljajo 
glazura iz šelaka, črni železov oksid in amonijev hidroksid [22]. 
VZOREC 3: TRITTICO® 
o Zdravilna učinkovina: trazodonijev klorid (150 mg). 
o Pomožne snovi: saharoza, povidon, karnauba vosek, magnezijev stearat [23]. 
VZOREC 4: DULOKSETIN MYLAN® 
o Zdravilna učinkovina: duloksetin (60 mg). 
o Pomožne snovi: sladkorne kroglice (saharoza, koruzni škrob), hipromeloza, 
makrogol, krospovidon, smukec, saharoza, hipromelozaftalat, dietilftalat v jedru 
kapsule. Rumeni železov oksid, titanov dioksid, želatina in užitno belo črnilo ( šelak, 
propilenglikol, natrijev hidroksid, povidon, titanov dioksid) v ovojnici kapsule [24]. 
  




VZOREC 5: DULSEVIA® 
o Zdravilna učinkovina: duloksetin (90 mg). 
o Pomožne snovi: sladkorne kroglice (saharoza, koruzni škrob), hipromeloza, smukec, 
saharoza, hipromelozaftalat, trietilcitrat v jedru kapsule. Rumeni železov oksid, rdeči 
železov oksid, titanov dioksid, želatina in črnilo (šelak, črni železov oksid) v ovojnici 
kapsule [25]. 
VZOREC 6: CYMBALTA® 
o Zdravilna učinkovina: duloksetin (60 mg). 
o Pomožne snovi: sladkorne kroglice, hipromeloza, hipromeloza acetat sukcinat, 
saharoza, smukec, titanov dioksid, trietilcitrat v jedru kapsule. Želatina, natrijev 
lavrilsulfat, titanov dioksid, indigotin, rumeni železov oksid in užitno belo črnilo 
(titanov dioksid, propilenglokol, šelak, povidon) v ovojnici kapsule [26]. 
VZOREC 7: ESCITALOPRAM TEVA® 
o Zdravilna učinkovina: escitalopram (10 mg). 
o Pomožne snovi: mikrokristalna celuloza, koloidni brezvodni silicijev dioksid, 
premreženi natrijev karmelozat, stearinska kislina, in magnezijev stearat v jedru 
tablete. Hipromeloza, makrogol 400 in titanov dioksid v filmski oblogi tablete [27]. 
VZOREC 8: CIPRALEX® 
o Zdravilna učinkovina: escitalopram (10 mg). 
o Pomožne snovi: mikrokristalna celuloza, koloidni brezvodni silicijev dioksid, 
premreženi natrijev karmelozat, smukec, in magnezijev stearat v jedru tablete. 
Hipromeloza, makrogol 400 in titanov dioksid v filmski oblogi tablete [28]. 
VZOREC 9: ECYTARA® 
o Zdravilna učinkovina: escitalopram (10 mg). 
o Pomožne snovi: laktoza monohidrat, krospovidon, povidon, mikrokristalna celuloza, 
predgelirani škrob in magnezijev stearat v jedru tablete. Hipromeloza, titanov dioksid, 
laktoza monohidrat, makrogol in triacetin v filmski oblogi tablete [29]. 
VZOREC 10: SEROXAT® 
o Zdravilna učinkovina: peroksetin (30 mg). 
o Pomožne snovi: kalcijev hidrogenfosfat dihidrat, magnezijev stearat, in natrijev 
karbosimetilškrob (vrsta A) v jedru tablete. Hipromeloza, titanov dioksid, makrogol 
400, polisorbat 80 in indigotin v filmski oblogi tablete [30]. 
  




VZOREC 11: PAROGEN® 
o Zdravilna učinkovina: peroksetin (20 mg). 
o Pomožne snovi: brezvodni kalcijev hidrogenfosfat, brezvodni koloidni silicijev 
dioksid, magnezijev stearat, natrijev karboksimetilškrob v jedru tablete. Smukec, 
titanov dioksid, dimetilaminoetil metakrilat kopolimer v filmski oblogi tablete [31]. 
VZOREC 12: PAROXAT® 
o Zdravilna učinkovina: peroksetin (20 mg). 
o Pomožne snovi: kalcijev hidrogen dihidarat, natrijev karboksimetilškrob, magnezijev 
stearat, hipromeloza, titanov dioksid, makrogol 400 ter polisorbat 80 [32]. 
VZOREC 13: AMYZOL® 
o Zdravilna učinkovina: amitriptilinijev klorid (25 mg). 
o Pomožne snovi: brezvodni koloidni silicijev dioksid, mikrokristalna celuloza, koruzni 
škrob, laktoza monohidrat, magnezijev stearat, smukec, stearinska kislina v jedru 
tablete. Hipromeloza, rumeni železov oksid, makrogol 6000, smukec in titanov 
dioksid v filmski oblogi tablete [33]. 
VZOREC 14: LADIOMIL® 
o Zdravilna učinkovina: maprotilinijev klorid (25 mg). 
o Pomožne snovi: laktoza monohidrat, koruzni škrob, kalcijev fosfat, brezvodni 
koloidni silicijev dioksid, želatina, smukec, magnezijev stearat  v jedru tablete. 
Hipromeloza, polisorbat 80, smukec, titanov dioksid, rdeči železov oksid in rumeni 
železov oksid v filmski oblogi tablete [34]. 
VZOREC 15: COAXIL® 
o Zdravilna učinkovina: natrijev tianeptinat (12,5 mg). 
o Pomožne snovi: manitol, koruzni škrob, smukec, magnezijev stearat v jedru tablete. 
Etilceluloza, glicerilmonooleat, povidon, natrijev karmelozat, brezvodni koloidni 
silicijev dioksid, saharoza, polisorbat 80, natrijev hidrogenkarbonat, beli vosek, 
titanov dioksid in smukec v filmsko oblogi tablete [35]. 
VZOREC 16: ASENTRA® 
o Zdravilna učinkovina: sertralin (100 mg). 
o Pomožne snovi: kalcijev hidrogenfosfat dihidrat, mikrokristalna celuloza, natrijev 
karboksimetilni škrob (vrsta A), hidroksipropilceluloza, smukec, magnezijev stearat 
v jedru tablete. Hipromeloza, titanov dioksid, smukec ter propilenglikol  v filmski 
oblogi tablete [36].  




VZOREC 17: MIRZATEN® 
o Zdravilna učinkovina: mirtazapin (45 mg). 
o Pomožne snovi: laktoza monohidrat, uprašena celuloza, natrijev karboksimetilškrob 
(vrsta A), predgelirani škrob, brezvodni koloidni silicijev dioksid, magnezijev stearat 
v jedru tablete. Hipromeloza, titanov dioksid, smukec in makrogol 6000 v filmski 
oblogi tablete [37]. 
VZOREC 18: BRINTELLIX® 
o Zdravilna učinkovina: vortioksetin (5 mg). 
o Pomožne snovi: manitol, mikrokristalna celulza, hidroksipropilceluloza, natrijev 
karboksimetilškrob (vrsta A), magnezijev stearat, hipromeloza, makrogol, titanov 
dioksid in rdeči železov oksid [38]. 
VZOREC 19: FLUOKSETIN VITABALANS® 
o Zdravilna učinkovina: fluoksetinijev klorid (20 mg). 
o Pomožne snovi: mikrokristalna celuloza, predgelirani škrob, koloidni brezvodni 
silicijev dioksid, magnezijev stearat v jedru tablete. Polovinilalkohol, titanov dioksid, 
makrogol, smukec, rumeni železov oksid, indigotin in črni železov oksid v filmski 
oblogi tablete [39]. 
  




3.2 Priprava vzorcev in snemanje praškovnih difraktogramov  
 
Izbrane vzorce sem jasno označila s številkami in jih poslala na Kemijski inštitut v 
Ljubljani, kjer je potekalo snemanje praškovnih difraktogramov. Pri snemanju nisem 
sodelovala. 
Pred pričetkom snemanja z rentgenskim praškovnim difraktometrom je potrebno vzorce 
dobro zmleti na zelo majhne delce. V primeru, da vzorec ni dobro homogeniziran, lahko 
to vpliva na kvaliteto posnetih difraktogramov in kasnejšo kvalitativno analizo. 
Posledično pogosto opazimo slabše ujemanje vrhov med standardi in vzorci. 
Snemanje 19 vzorcev je potekalo s pomočjo rentgenskega praškovnega difraktometra 
Panalytical X´Pert PRO (Slika 3.1) z valovno dolžino rentgenske svetlobe 1,5406 Å 
(bakrova svetloba) ter goniometrskim radijem 240 mm. Območje merjenja je bilo od 5° 
2θ-75° 2θ s korakom 0.033° 2θ. Temperatura snemanja je znašala 25°C.  
 














4 Rezultati in razprava 
Kvalitativno analizo sem pričela tako, da sem dobljene podatke z difraktometra s 
programom XˈPert HighScore Plus pretvorila v datoteke s končnico .asc, ki so berljive za 
program CSM. Sledile so analize s pomočjo računalniških programov XˈPert HighScore 
Plus, CSM, ConQuest, CSD in Mercury.  
Za dodatno potrditev mojih rezultatov sem vzorce stehtala na analitski tehtnici in preko 
pridobljenih mas izračunala deleže zdravilnih učinkovin v tabletah. 
4.1 XˈPert HighScore Plus 
Program XˈPert HighScore Plus sem odprla s klikoma na ikono. Meni na zgornjem delu 
ekrana mi je omogočal odprtje novega primera z ukazom File_New in branje datoteke z 
difraktogramom z ukazom File_Insert. Izrisane difraktograme sem s pomočjo ukazov 
Zoom, Zoom Previous in Zoom Out podrobneje pregledala. Primerjavo dveh ali več 
difraktogramov so mi omogočale opcije Compare, 2D in 3D [15]. 
S programom XˈPert HighScore Plus sem vse vzorce primerjala med seboj in ugotovila, 
da so si nekateri difraktogrami z isto zdravilno učinkovino podobni, spet drugi pa različni, 
kar lahko pripišem drugačnim pomožnim snovem v vzorcu. Prav tako zasledim 
podobnost vzorcev, ki vsebujejo manjši delež zdravilne učinkovine, ujemajo pa se vrhovi 
istih pomožnih snovi. Pri večini difraktogramov opazim ozke in dobro vidne uklonske 
maksimume, kar pomeni, da vzorec s takimi vrhovi vsebuje vsaj eno dobro kristalizirano 
fazo. Pri difraktorgramih, kjer so intenzitete vrhov šibkejše, ozadje pa višje, lahko 
sklepam na prisotnost amorfne faze.  
Zbrane vzorce sem razvrstila v 7 skupin: 
-zdravila z zdravilno učinkovino duloksetin, 
-zdravila z zdravilno učinkovino escitalopram, 
-zdravila z zdravilno učinkovino paroksetin, 
-zdravila s pomožno snovjo manitol, 
-zdravila s pomožno snovjo laktoza hidrat, 
-zdravila s prisotno amorfno snovjo, 
-zdravila, ki jih ni bilo mogoče razvrstiti v druge skupine. 
  




4.1.1 Zdravila z zdravilno učinkovino duloksetin 
Prvo skupino sestavljajo vzorci 4, 5 in 6 z zdravilno učinkovino duloksetin. Iz 
difraktograma (Slika 4.1) vidim, da se skoraj vsi uklonski vrhovi ujemajo, po čemer lahko 
sklepam na podobnost zdravil. Vrhovi so dobro vidni in ozki. Njihova ozadja so nizka, 
kar pomeni, da je večina snovi v vzorcu kristalizirana.  
Intenzitete vrhov se med seboj malo razlikujejo. Nekoliko nižje intenzitete zasledim pri 
vzorcu 5, več višjih pa pri vzorcu 6. Majhno razliko v intenzitetah vrhov lahko pripišem 
slabše zmletemu vzorcu ali različnim smerem preferenčne orientacije kristalov. Vsi trije 
vzorci se ujemajo v najvišjem uklonskem maksimumu, ki je pri približno 28,8°. 
 
 
Slika 4.1: Primerjava praškovnih difraktogramov vzorcev 4, 5 in 6. 
4.1.2 Zdravila z zdravilno učinkovino escitalopram 
Na podlagi druge skupine vidim, da so lahko difraktogrami različni kljub isti zdravilni 
učinkovini. Ta skupina zajema vzorce 7, 8 in 9 z zdravilno učinkovino escitalopram. Ob 
primerjavi vseh treh vzorcev vidim, da se nekateri vrhovi ujemajo, kar pomeni, da vzorci 
vsebujejo vsaj eno enako snov (Slika 4.2). V tem primeru lahko sklepam, da imajo 
zdravila z isto zdravilno učinkovino drugačne pomožne snovi.  
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Slika 4.2: Primerjava praškovnih difraktogramov vzorcev 7, 8 in 9. 
Vzoreca 7 in 8 imata višje valovito ozadje s širšimi ukloni in nekaj jasno vidnih uklonskih 
vrhov, kar pomeni, da najverjetneje vsebujeta amorfno in kristalizirano fazo. Pri vzorcu 
9 opazim nizko ozadje z ozkimi in dobro vidnimi uknoskimi maksimumi, po čemer 
sklepam na kristaliničnost vzorca (Slika 4.3).  
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4.1.3 Zdravila z zdravilno učinkovino paroksetin 
Naslednjo skupino sestavljajo vzorci 10, 11 in 12 z zdravilno učinkovino paroksetin. 
 
Slika 4.4: Primerjava praškovnih difraktogramov vzorcev 10, 11 in 12. 
Iz Slik 4.4 in 4.5 lahko že na prvi pogled opazim podobnost vzorcev 10 in 12, medtem ko 
se vzorec 11 razlikuje. Ujemanje vrhov lahko pojasnim z vsebnostjo iste zdravilne 
učinkovine, dodatni ukloni pa prikazujejo vsebnost različnih pomožnih snovi.  
Vidim, da se vrhovi vzorcev 10 in 12 med seboj ujemajo ter da so ostri in dobro vidni. 
Ozadje je nizko, kar pomeni, da je material v vzorcih kristaliziran oziroma, da ni prisotna 
znatna količina amorfne snovi. Pri vzorcu 11 opazim nizko ozadje z nekoliko širšimi 
vrhovi, po čemer lahko sklepam, da je v vzorcu prisotna najmanj ena dobro kristalizirana 
in najmanj ena slabše kristalizirana faza.  
 
Slika 4.5: Primerjava praškovnih difraktogramov vzorcev 10,11 in 12. 
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4.1.4 Zdravila s pomožno snovjo manitol 
V četrto skupino sem razvrstila vzorca 15 in 18, ki vsebujeta različno zdravilno 
učinkovino in enako pomožno snov manitol. 
 
Slika 4.6: Primerjava praškovnih difraktogramov vzorcev 15 in 18. 
Iz praškovnih difraktogramov za vzorca 15 in 18 (Slika 4.6) lahko razberem, da je delež 
zdravilne učinkovine tako majhen, da se vzorca med seboj ujemata v značilnih vrhovih, 
ki pripadajo pomožni snovi - manitol. Za manitol so torej značilni ostri vrhovi in nizko 
ozadje, zato sklepam na kristalinično sestavo snovi.  
Pri primerjavi obeh difraktogramov, opazim, da vzorec 15 vsebuje dodatne uklonske 
vrhove po čemer sklepam, da ta vsebuje vsaj še eno pomožno snov več kot vzorec 18. 
4.1.5 Zdravila s pomožno snovjo laktoza hidrat 
Peto skupino predstavljajo vzorci 13, 14 in 17. Zaradi vsebnosti laktoze hidrata ima razlog 
za uvrstitev v to skupino tudi vzorec 9, ki je bil uvrščen že v 3 skupino (zdravila z isto 
zdravilno učinkovino paroksetin). Vsi vzorci se ujemajo v treh izrazitih vrhovih, ki se 
pojavljajo v območju pri uklonskih kotih od 19°-20°. Glede na navedeno deklaracijo 
zdravil lahko trdim, da je delež zdravilne učinkovine v tabletah majhen, saj vzorci 
vsebujejo različne zdravilne učinkovine, ujemajo pa se v vrhovih, značilnih za pomožno 
snov- laktoza hidrat. Posledično menim, da je večji delež tablete sestavljen iz pomožne 
snovi, dodatni vrhovi difraktograma pa verjetno pripadajo zdravilni učinkovini ali drugim 
kristaliničnim snovem (Slika 4.7).  
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Slika 4.7: Primerjava praškovnih difraktogramov vzorcev 13, 14, 17 in 9. 
4.1.6 Zdravila s prisotno amorfno snovjo 
Šesta skupina se glede na ostale skupine razlikuje po največjem deležu amorfne snovi v 
vzorcu, pri čemer pa morem poudariti, da noben vzorec ni popolnoma amorfen. 
 
Slika 4.8: Difraktogrami vzorcev 7, 8 in 19. 
Slika 4.8 prikazuje difraktograme za vzorce 7, 8 in 19, ki se večinoma ujemajo glede na 
obliko ozadja. Opazim, da so vrhovi širši s sorazmerno visokim ozadjem po čemer lahko 
sklepam, da je prisotna amorfna faza. Zaradi pojavljanja dobro vidnih in ostrih vrhov 
menim, da so v vzorcih prisotne tudi kristalinične snovi. Ob primerjavi vseh treh vzorcev 
lahko z veliko zagotovostjo trdim, da vzorec 8 vsebuje vsaj eno kristalinično snov več, 
kot pa vzorca 7 in 19.  
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4.1.7 Zdravila, ki jih ni bilo mogoče razvrstiti v druge skupine 
V zadnjo skupino sem razvrstila vzorce 1, 2, 3 in 16, ki imajo različne zdravilne 
učinkovine. Če med seboj primerjam vse vzorce, ugotovim, da se nekateri njihovi vrhovi 
ujemajo, kar kaže na iste pomožne snovi zdravila. Dodatni vrhovi pojasnjujejo snovi, ki 
jih druga zdravila ne vsebujejo (Slika 4.9).  
 
Slika 4.9: Primerjava praškovnih difraktogramov vzorcev 1, 2, 3 in 16. 
Pri vzorcu 1 zasledim nekoliko širše uklonske maksimume, kar lahko nakazuje prisotnost 
dveh faz ali asimetrijo ene faze kristalov. Vzorec 2 ima ostre in jasno vidne uklonske 
maksimume, zaradi česar menim, da je v vzorcu prisotna najmanj ena kristalizirana faza. 
Tako kot sem opisala vrhove vzorca 2, lahko opišem tudi vrhove vzorca 3 in 16, le da v 
vzorcu 3 opazim več vrhov z nižjimi intenzitetami, v vzorcu 16 pa se intenzitete vrhov 
izmenjujejo (Slika 4.9). Nižje intenzitete vrhov lahko pojasnim z nižjimi koncentracijami 
kristaliničnih snovi v vzorcu. 
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4.2 Identifikacija snovi s programom CSM in uporaba programov 
ConQuest, Mercury, CSD  
Kvalitativno analizo sem nadaljevala s programom CSM, ki mi je omogočal identifikacijo 
snovi v vzorcih. Program temelji na primerjavi difraktogramov vzorcev in PDF 
podatkovne baze, ki vsebuje podatke s standardi. Svoje uklonske podatke vzorcev sem v 
programu CSM odprla s pomočjo ukazov File-Import_Profile_Data, na ekranu pa se mi 
je izrisal difraktogram. Pred iskanjem primernih standardov sem za zmanjšanje 
podatkovne baze uporabila ukaz Settings_Restrictions ter za upoštevanje omejitev 
vklopila parameter Apply_Restrictions (farmacevtske učinkovine). Izbrala sem 
standarde, ki so se najbolje ujemali v dhkl vrednostih in intenzitetah vrhov mojih 
difraktogramov ter izbiro prisotnih faz potrdila z ukazom  Match_Material [15]. 
Programa Conquest, Mercury in CSD sem uporabila za vzorce, katerih vrhov nisem 
uspela identificirati s programom CSM. S pomočjo deklaracij vzorcev sem na spletu 
poiskala strukturne formule zdravilnih učinkovin in jih narisala v programu Conquest. S 
podatkovno bazo CSD sem pridobila ujemajočo se strukturo ter rezultate shranila v 
datoteko s končnico .cif. Program Mercury sem uporabila za izračun difraktogamov in 
datoteko shranila s končnico .raw. S programom XˈPert HighScore Plus sem izračunane 
difraktograme primerjala z vrhovi nepojasnjenih zdravilnih učinkovin [15]. 
  




4.2.1 Zdravila z zdravilno učinkovino duloksetin (Duloksetin Mylan®, Dulsevia®, 
Cymbalta®) 
S pomočjo progama CSM sem v vzorcih 4, 5 in 6 določila enake snovi, saj so zdravila 
med seboj primerljiva oziroma enaka. Največ vrhov sem kvalitativno določila s 
standardom zdravilne učinkovine duloksetin, ki se nahaja v obliki klorida ter s 
standardom za pomožno snov sladkor. Obe identificirani snovi se ujemata z deklaracijami 
vzorcev.   
Ostalih pomožnih snovi mi v vzorcih ni uspelo določiti, saj je njihov delež v zdravilu tako 
majhen, da jih na difraktogramu ne opazimo. To velja za vse analizirane vzorce, v katerih 
nisem mogla določiti vseh snovi. 
Iz Slik 4.10, 4.11 in 4.12 vidim, da se pri vseh difraktogramih vrhovi med seboj ujemajo. 
Največjo intenziteto ima vrh pri 18,5° 2θ in pripada tako sladkorju, kakor tudi 
duloksetinjevemu kloridu. 
 
Slika 4.10: Ujemanje difraktograma posnetega vzorca 4 (Duloksetin Mylan®) s 
standardom sladkorja (olivna barva) in duloksetina (zelena barva) v programu CSM. 
 
  





Slika 4.11: Ujemanje difraktograma posnetega vzorca 5 (Dulsevia®) s standardom 
sladkorja (olivna barva) in duloksetina (zelena barva) v programu CSM. 
 
Slika 4.12: Ujemanje difraktograma posnetega vzorca 6 (Cymbalta®) s standardom 
sladkorja (olivna barva) in duloksetina (zelena barva) v programu CSM. 




4.2.2 Zdravila z zdravilno učinkovino escitalopram (Escitalopram Teva®, Cipralex®, 
Ecytara®) 
Zdravilno učinkovino sem v vzorcih 7, 8 in 9 določila preko programov ConQuest, CSD 
in Mercury. Izračunan difraktogram pripada kartici WASGAA. Pri primerjavi vseh treh 
vzorcev s standardom se večina vrhov prekriva. Intenzitete uklonov se večinoma 
razlikujejo, pri vseh vzorcih pa opazim, nekaj zelo podobnih intenzitet prekrivajočih 
uklonov (Slika 4.13, 4.14, 4.15). Iz podanih rezultatov lahko sklepam na prisotnost enake 
zdravilne učinkovine escitalopram.  
 
Slika 4.13: Ujemanje difraktograma posnetega vzorca 7 (Escitalopram Teva®) z 
izračunanim difraktogramom escitaloprama. 
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Slika 4.15: Ujemanje difraktograma posnetega vzorca 9 (Ecytara®) z izračunanim 
difraktogramom escitaloprama. 
S programom CSM lahko potrdim, da je razlog za različne difraktograme zdravil z isto 
zdravilno učinkovino prisotnost različnih pomožnih snovi ter manjši delež zdravilne 
učinkovine. V vzorcu 8 sem določila prisotnost smukca (Slika 4.16) in v vzorcu 9 
prisotnost laktoze hidrata (Slika 4.17). Obe pomožni snovi sta navedeni v deklaracijah 
vzorcev.  
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Slika 4.16: Ujemanje difraktograma posnetega vzorca 8 (Cipralex®) s standardom 
smukca (zelena barva) v programu CSM. 
 
Slika 4.17: Ujemanje difraktograma posnetega vzorca 9 (Ecytara®) s standardom 
laktoze hidrata (modra barva) v programu CSM. 
 




4.2.3 Zdravila z zdravilno učinkovino paroksetin (Seroxat®, Paroxat®, Parogen®) 
V vzorcih 10, 11 in 12 mi zdravilne učinkovine ni uspelo identificirati. Menim, da je 
razlog za to premajhni delež zdravilne učinkovine v tableti. Skoraj vse vrhove sem 
pojasnila s pomožnimi snovmi zdravil, ki so navedene v njihovih deklaracijah.  
S kvalitativno analizo sem v vzorcu 10 in 12 večino uklonskih vrhov pojasnila s pomožno 
snovjo – kalcijevim hidrogenfosfatom dihidratom. Iz slike 4.18 in 4.19 vidim, da se 
vrhovi dobro ujemajo. 
 
Slika 4.18: Ujemanje difraktograma posnetega vzorca 10 (Seroxat®) s standardom 
kalcijevega hidrogenfosfata dihidrata (zelena barva) v programu CSM. 





Slika 4.19: Ujemanje difraktograma posnetega vzorca 12 (Paroxat®) s standardom 
kalcijevega hidrogenfosfata dihidrata (zelena barva) v programu CSM. 
Glede na dobljene rezultate lahko za vzorec 11 trdim, da vsebuje brezvodni kalcijev 
hidrogenfosfat in silicijev dioksid (Slika 4.20). V zdravilo Parogen® mi ni uspelo določiti 
magnezijevega stearata, natrijevega karboksimetilškroba, smukca, titanovega dioksida ter 
dimetilaminoetil metakrilat kopolimera. 
 
Slika 4.20: Ujemanje difraktograma posnetega vzorca 11 (Parogen®) s standardom 
kalcijevega hidrogenfosfata (rdeča barva) in silicijevega dioksida (modra barva) v 
programu CSM. 




4.2.4 Zdravila s pomožno snovjo manitol (Coaxil®, Brintellix®) 
Tako kot sem že omenila v poglavju 4.1 lahko v zdravilu Coaxil® in Brintellix® večina 
uklonskih vrhovih pripišem pomožni snovi manitol. Prav tako lahko s programom CSM 
potrdim, domnevo, da vzorec 15 (Coaxil®) vsebuje vsej še eno pomožno snov več kot 
vzorec 18 (Brintellix ®). Dodatni vrhovi v vzorcu 15 pripadajo smukcu in titanovemu 
dioksidu (Slika 4.21 in 4.22). Glede na navedeno deklaracijo tudi vzorec 18 vsebuje 
titanov dioksid vendar mi ga v vzorcu zaradi premajhne koncentracije ni uspelo 
identificirati.   
 
Slika 4.21: Ujemanje difraktograma posnetega vzorca 15 (Coaxil®) s standardi manitola 
(olivna barva), smukca (vijolična barva) in titanovega dioksida (roza barva) v programu 
CSM. 





Slika 4.22: Ujemanje difraktograma posnetega vzorca 18 (Brintellix®) s standardom 
manitola (zelena barva) v programu CSM. 
  




4.2.5 Zdravila s pomožno snovjo laktoza hidrat (Ecytara®, Amyzol®, Ladiomil®, 
Mirzaten®) 
S pomočjo programa XˈPert HighScore Plus sem v difraktogramih vzorcev 9, 13, 14 in 
17 (Slika 4.23, 4.24, 4.25) opazila ujemanje v izrazitih treh vrhovih, ki sem jih glede na 
deklaracijo vzorcev pripisala pomožni snovi laktozi hidratu. Mojo domnevo lahko s 
programom CSM tudi potrdim. 
Vzorec 9 sem že analizirala v skupini zdravil z zdravilno učinkovino escitalopram. 
S kvalitativno analizo sem v vzorcu 13 uspela določiti zdravilno učinkovino 
amitriptilinijev klorid. Od pomožnih snovi mi je uspelo identificirati laktozo hidrat in 
smukec. V vzorcu 14 sem določila laktozo hidrat in kalcijev fosfat. Pri vzorcu 17 pa lahko 
večina vrhov pojasnim z laktozo hidratom, smukcem ter brezvodnim koloidnim 
silicijevim dioksidom. Tudi pri teh primerih mi vseh snovi, ki so navedene v deklaraciji, 
ni uspelo identificirati. 
 
Slika 4.23: Ujemanje difraktograma posnetega vzorca 13 (Amyzol®) s standardi 
amitriptilinijevega klorida (zelena barva), laktoze hidrata (roza barva) in smukca (olivna 
barva) v programu CSM. 





Slika 4.24: Ujemanje difraktograma posnetega vzorca 14 (Ladiomil®) s standardom 
laktoze hidrata (zelena barva) in kalcijevega fosfata (olivna barva) v programu CSM. 
 
Slika 4.25: Ujemanje difraktograma posnetega vzorca 17 (Mirzaten®) s standardi 
smukca (olivna barva), laktoze hidrata (roza barva) in silicijevega dioksida (zelena 
barva) v programu CSM. 
  




4.2.6 Zdravila s prisotno amorfno snovjo (Escitalopram Teva®, Cipralex®, 
Fluoksetin Vitabalans) 
Zdravilno učinkovino sem v vzorcu 19 določila preko programov ConQuest. CSD in 
Mercury. Izračunan difraktogram pripada kartici FUDCOW. Na Sliki 4.26 vidim, da se 
večina uklonskih vrhov ujema glede na uklonski kot, a so različnih intenzitet. V delu kjer 
niso uklonski maksimumi dobro vidni, sklepam na prisotnost amorfne snovi in zato 
identifikacija vrhov ni bila možna. Prav tako mi v zdravilu ni uspelo določiti nobenih 
drugih spojin. 
 
Slika 4.26: Ujemanje difraktograma posnetega vzorca 19 (Fluoksetin Vitabalans®) z 
izračunanim difraktogramom fluoksetinjevega klorida. 
V to skupino zaradi prisotne amorfne snovi, spadata tudi vzorec 7 in 8, vendar sem le-ta 






Position [°2Theta] (Copper (Cu))
10 20 30 40 50 60 70
 19-FUDCOW
 Simple Average_1_19-645_1_58




4.2.7 Zdravila, ki jih ni bilo mogoče razvrstiti v druge skupine (Alventa®, 
Wellbutrin®, Trittico®, Asentra®) 
V računalniški program ConQuest sem narisala strukturno formulo venlafaksina in s 
pomočjo podatkovne baze CSD ter programa Mercury izračunala difraktogram. 
Izračunan difraktogram pripada kartici WOBM-UV (Slika 4.27). S pomočjo programa 
CSM sem pojasnila preostale uklonske maksimume, ki pripadajo pomožni snovi – 
sladkorju (Slika 4.28). 
 
Slika 4.27: Ujemanje difraktograma posnetega vzorca 1 (Alventa®) z izračunanim 
difraktogramom venlafaksina. 
 
Slika 4.28: Ujemanje difraktograma posnetega vzorca 1 (Alventa®) s standardom 
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Tudi v vzorcu 2 sem določila zdravilno učinkovino bupropionijev klorid preko 
programov ConQuest, CSD in Mercury. Izračunan program pripada kartici KUMCAX. 
Na Sliki 4.29 opazim, da se vrhovi standarda in zdravilne učinkovine med seboj 
prekrivajo. Prav tako menim, da je v vzorcu prisoten večji delež zdravilne učinkovine kot 
pomožne snovi, saj sem vse vrhove pojasnila z zdravilno učinkovino. Pomožnih snovi, ki 
jih navaja deklaracija mi v zdravilu ni uspelo določiti. Njihov delež je tako majhen, da se 
na difraktogramu ne opazijo. 
 
Slika 4.29: Ujemanje difraktograma posnetega vzorca 2 (Wellbutrin®) z izračunanim 
difraktogramom bupropionijevega klorida. 
V vzorcu 3 sem uspela identificirati zdravilno učinkovino trazodonijev klorid tako s 
programom CSM kakor tudi s programi ConQuest, CSD in Mercury. Izračunan 
difraktogram pripada kartici CPTAZP. S pomočjo programoma CSM sem določila 
preostale vrhove, ki pripadajo pomožni snovi - sladkorju. Zaradi že navedenih razlogov 
mi pomožnih snovi kot so povidon, karnauba vosek in magnezijev stearat v zdravilu ni 
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Slika 4.30: Ujemanje difraktograma posnetega vzorca 3 (Trittico®) z izračunanim 
difraktogramom trazodonijevega klorida. 
 
 
Slika 4.31: Ujemanje difraktograma posnetega vzorca 3 (Trittico®) s standardom 
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Prav tako sem v vzorcu 16 zdravilno učinkovino sertralin določila preko programov 
ConQuest, CSD in Mercury. Izračunan difraktogram pripada kartici CAVVUQ. Pri 
primerjavi vrhov vidim, da se ujemajo. Intenzitete prekrivajočih vrhov pa so v različnem 
razmerjih. S programom CSM sem določila pomožno snov kalcijev hidrogenfosfat 
dihdrat. Vseh pomožnih snovi mi ni uspelo identificirati (Slika 4.32 in 4.33). 
 
Slika 4.32: Ujemanje difraktograma posnetega vzorca 16 (Asentra®) z izračunanim 
difraktogramom sertralina. 
 
Slika 4.33: Ujemanje difraktograma posnetega vzorca 16 (Asentra®) s standardom 













4.3 Masni deleži zdravilnih učinkovin v zdravilih 
Za dodatno potrditev mojih rezultatov sem vzorce zdravil stehtala na analitski tehtnici. 
Dobljene mase tablet oz. kapsul ter podane mase zdravilnih učinkovin so mi omogočale 





Enačba 4.1: Masni delež zdravilne učinkovine v zdravilu. 
Iz tabele 4.1 lahko vidim, da se deleži zdravilnih učinkovin v zdravilih med seboj 
razlikujejo. Zdravila z večjimi masnimi deleži zdravilnih učinkovin so na difraktogramu 
bolje vidna kot tista z manjšimi masnimi deleži zdravilnih učinkovin. Pri tistih zdravilih 
kjer so masni deleži manjši (npr. vzorec 10, 11, 12, 15 in 18) se na njihovih 
difraktogramih izrišejo le vrhovi pomožnih snovi. Izstopajo vzorci 7, 8, 9 in 19 pri katerih 
sem kljub majhnemu masnemu deležu lahko identificirala zdravilno učinkovino. Razlog 
za to so vrhovi, ki niso z ničemer prikriti in so vidni. 
  




Tabela 4.1: Zbrane mase in deleži zdravilnih učinkovin ter mase tablet oz. kapsul 
Vzorec Masa tablete oz. kapsule Masa zdravilne učinkovine Delež 
1 459,6 mg 150,0 mg 32,6 % 
2 350,5 mg 300,0 mg 85,6 % 
3 288,7 mg 150,0 mg 52,0 % 
4 445,0 mg 60,0 mg 13,5 % 
5 97,80 mg 90,0 mg 92,0 % 
6 414,3 mg 60,0 mg 14,5 % 
7 135,2 mg 10,0 mg 7,4 % 
8 129,3 mg 10,0 mg 7,7 % 
9 154,1 mg 10,0 mg 6,5 % 
10 532,6 mg 30,0 mg 5,6 % 
11 308,9 mg 20,0 mg 6,4 % 
12 353,7 mg 20,0 mg 5,6 % 
13 131,2 mg 25,0 mg 19,1 % 
14 106,4 mg 25,0 mg 23,5 % 
15 167,1 mg 12,5 mg 7,5 % 
16 433,9 mg 100,0 mg 23,0 % 
17 350,6 mg 45,0 mg 12,8 % 
18 158,0 mg 5,0 mg 3,2 % 
19 297,8 mg 20,0 mg 6,7 % 
 
  




5 Zaključek  
Eden izmed glavnih ciljev moje diplomske naloge je bil, da bolje spoznam metodo 
rentgenske praškovne difrakcije Osvojeno znanje mi je omogočalo nadaljnjo kvalitativno 
analizo vzorcev. Samostojno sem želela identificirati sestavo zdravil, kar mi je s pomočjo 
programov CSM, Conquest, Mercury in CSD tudi uspelo. 
Na začetku sem si vse posnetke vzorcev dobro ogledala in jih razvrstila v 7 skupin, glede 
na vsebnost enake zdravilne učinkovine duloksetin, escitalopram in paroksetin ter enaki 
pomožni snovi manitol in laktozo hidrat. V ostali dve skupni sem razvrstila vzorce s 
prisotno amorfno snovjo ter vzorce, ki jih ni bilo mogoče razvrstiti v druge skupine. 
Analizo sem pričela z računalniškim programom XˈPert HighScore Plus, kjer sem vzorce 
primerjala med seboj in preko tega programa pridobila podatke o kristaliničnosti oz. 
prisotnosti amorfne faze. Ugotovila sem, da se nekateri difraktogrami z isto zdravilno 
učinkovino ujemajo, drugi pa ne, kar lahko pripišem drugačnim pomožnim snovem v 
vzorcu. Prav tako sem opazila podobnost vzorcev, ki vsebujejo manjši delež zdravilne 
učinkovine, ujemajo pa se z vrhovi pomožnih snovi. 
Identifikacijo snovi v vzorcih sem nadaljevala s programom CSM. Za zdravilne 
učinkovine, ki jih s programom CSM nisem mogla določiti sem uporabila programe 
Conquest, Mercury in CSD. Preko pridobljenih masnih deležev zdravilne učinkovine v 
zdravilu, sem ugotovila, da večina uklonskih maksimumov pripada zdravilni učinkovini, 
le, če je njen delež v zdravilu dovolj velik (več kot 10 %). V nasprotnem primeru pridejo 
bolj do izraza vrhovi pomožnih snovi. 
Prvo skupino so predstavljala zdravila z zdravilno učinkovino duloksetin. Njihovi 
difraktogrami so se med seboj ujemali. Posledično sem lahko potrdila, da so si zdravila 
med seboj zelo podobna. Vrhovi so bili dobro vidni in ozki. Ker je bilo ozadje nizko, je 
pomenilo, da je večina snovi v vzorcu kristalizira. S programom CSM sem v vseh treh 
vzorcih večino vrhov pojasnila s standardom zdravilne učinkovine duloksetin ter s 
standardom za pomožno snov sladkor. Vseh pomožnih snovi v difraktogramih vzorcev 
nisem mogla identificirati. Masni deleži zdravilne učinkovine so bili v zdravilih dovolj 
veliki, da se je ta v difraktogramih vzorcev videla. 
  




V naslednjo skupino sem uvrstila zdravila z zdravilno učinkovino escitalopram. Pri 
vzorcih 7 in 8 sem zasledila zelo široke vrhove in nekaj jasno vidnih ostrih uklonskih 
maksimumov, kar je pomenilo, da vzorca vsebujeta amorfno in kristalinično fazo. Vzorec 
9 je imel nizko ozadje z jasno vidnimi in ostrimi vrhovi, kar je pomenilo, da je 
kristaliničen. Z identifikacijo spojin sem potrdila mojo domnevo, da vzorci vsebujejo vsaj 
eno enako snov. S programi Conquest, Mercury in CSD sem v vseh vzorcih določila isto 
zdravilno učinkovino escitalopram. Difraktogrami vzorcev so se med seboj razlikovali 
zaradi manjšega masnega deleža zdravilne učinkovine in večjega deleža različnih 
pomožnih snovi. S pomočjo programa CSM sem identificirala smukec in laktozo hidrat. 
Vseh pomožnih snovi mi ni uspelo določiti. 
Tretjo skupino so predstavljala zdravila z zdravilno učinkovino paroksetin. Pri teh vzorcih 
mi zdravilne učinkovine zaradi premajhnega masnega deleža (≃ 6 %)  v zdravilih ni uspelo 
identificirati. Večina izrisanih vrhov na difraktogramu sem v programu CSM pojasnila s 
pomožnimi snovmi, ki so bile navedene v deklaracijah zdravil. V vseh vzorcih sem 
določila pomožno snov – kalcijev hidrogenfosfat dihidrat. V vzorcu 11 pa mi je uspelo 
identificirati še silicijev dioksid. Ker so bili vrhovi vzorcev ostri in dobro vidni ter ker je 
bilo njihovo ozadje nizko lahko potrdim, da v vzorcih ni prisotna znatna količina amorfne 
snovi. 
V zdravilu Coaxil® (≃7 %)  in Brintellix® (≃3 %) je bil delež zdravilne učinkovine tako 
majhen, da sta se ti ujemali glede na isto pomožno snov manitol. S programom CSM sem 
zraven manitola v zdravilu Brintellix® s pomočjo dodatnih vrhov določila še prisotnost 
smukca in titanovega dioksida. Vseh pomožnih snovi, ki so navedene v deklaracijah 
zdravil mi s programom CSM ni uspelo identificirati. 
Pri zdravilih z isto pomožno snovjo laktozo hidratom so bili difraktogrami glede na ozadje 
in obliko vrhov med seboj primerljivi. Vsi vzorci so se ujemali v izrazitih treh vrhovih v 
območju pri uklonskih kotih od 19°-20°, ki so po pričakovanjih pripadali laktozi hidratu. 
Večji delež je bil v tabletah sestavljen iz pomožne snovi, saj so vzorci vsebovali različne 
zdravilne učinkovine, ujemali pa so se v vrhovih iste pomožne snovi – laktoze hidrata. 
Kljub temo sem v vzorcu 13 uspela določiti zdravilno učinkovino, v ostalih vzorcih pa 
sem s programom CSM določila le pomožne snovi. V vzorcu 14 sem zraven laktoze 
hidrata določila kalcijev fosfat, v vzorcu 17 pa smukec in brezvodni koloidni silicijev 
dioksid. 
 




V šesto skupino sem uvrstila zdravila s prisotno amorfno snovjo. Pri tej skupini morem 
poudariti, da noben vzorec ni popolnoma amorfen. Ob primerjavi vrhov na 
difraktogramih, opazim, da so bili ti širši s sorazmerno visokim ozadjem po čemer sem 
sklepala, da je v vzorcih prisotna amorfna faza. Ostre in jasno vidne vrhove sem v vzorcih 
s programi Conquest, Mercury in CSD pojasnila z zdravilnima učinkovinama - 
escitalopram in fluoksetin, ki sta bili kristalinični. Ostalih snovi mi zaradi amorfnosti in 
premajhnega deleža v zdravilih ni uspelo določiti. 
Zadnjo skupino so predstavljala zdravila, ki jih ni bilo mogoče razvrstiti v druge skupine. 
Zdravila so vsebovala različne zdravilne učinkovine (venlafaksin, bupropionijev klorid, 
trazodonijev klorid, sertralin). Ob primerjavi njihovih vrhov sem ugotovila, da so se 
nekateri ujemali, kar mi je pokazalo, da so zdravila vsebovala isto pomožno snov - 
sladkor. Izstopal je vzorec 16, ki ni vseboval sladkorja temveč kalcijev hidrogenfosfat 
dihidrat. Pri vzorcu 1 sem opazila nekoliko širše uklonske maksimume, kar lahko 
nakazuje slabšo kristaliničnost. Ostali vzorci so imeli ostre in dobro vidne vrhove. Vseh 
snovi mi zaradi premajhnega deleža v zdravilih ni uspelo identificirati. 
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(olivna barva), smukca (vijolična barva) in titanovega dioksida (roza barva) v programu 
CSM: CSM 
Slika 4.22: Ujemanje difraktograma posnetega vzorca 18 (Brintellix®) s standardom 
manitola (zelena barva) v programu CSM: CSM 
Slika 4.23: Ujemanje difraktograma posnetega vzorca 13 (Amyzol®) s standardi 
amitriptilinijevega klorida (zelena barva), laktoze hidrata (roza barva) in smukca (olivna 
barva) v programu CSM: CSM  
Slika 4.24: Ujemanje difraktograma posnetega vzorca 14 (Ladiomil®) s standardom 
laktoze hidrata (zelena barva) in kalcijevega fosfata (olivna barva) v programu CSM: 
CSM 
Slika 4.25: Ujemanje difraktograma posnetega vzorca 17 (Mirzaten®) s standardi smukca 
(olivna barva), laktoze hidrata (roza barva) in silicijevega dioksida (zelena barva) v 
programu CSM: CSM 
Slika 4.26: Ujemanje difraktograma posnetega vzorca 19 (Fluoksetin Vitabalans®) z 
izračunanim difraktogramom fluoksetinjevega klorida: Conquest, Mercury, CSD 
Slika 4.27: Ujemanje difraktograma posnetega vzorca 1 (Alventa®) z izračunanim 
difraktogramom venlafaksina: Conquest, Mercury, CSD 
Slika 4.28: Ujemanje difraktograma posnetega vzorca 1 (Alventa®) s standardom 
sladkorja (zelena barva) v programu CSM: CSM 
Slika 4.29: Ujemanje difraktograma posnetega vzorca 2 (Wellbutrin®) z izračunanim 
difraktogramom bupropionijevega klorida: Conquest, Mercury, CSD 
Slika 4.30: Ujemanje difraktograma posnetega vzorca 3 (Trittico®) z izračunanim 
difraktogramom trazodonijevega klorida: Conquest, Mercury, CSD  
Slika 4.31: Ujemanje difraktograma posnetega vzorca 3 (Trittico®) s standardom 
trazodonijevega klorida (roza barva) in sladkorja (vijolična barva) v programu CSM: 
CSM 
Slika 4.32: Ujemanje difraktograma posnetega vzorca 16 (Asentra®) z izračunanim 
difraktogramom sertralina: Conquest, Mercury, CSD 
Slika 4.33: Ujemanje difraktograma posnetega vzorca 16 (Asentra®) s standardom 
kalcijevega hidrogenfosfata dihdrata v programu CSM: CSM 
 
